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@ Diatetische Oder pharmazeutische Zubereitung 

@ Die Erfindung betrifft eine oral einzunehmende diateti- 
sche oder pharmazeutische Zubereitung, enthaltend ei- 
nes oder mehrere Triglyceride im Verband mit einem An- 
teil an ungesattigten Fettsauren in einer 6l-in-Wasser- 
Emulsion, die mit einem oder mehreren Phosphatidyl- 
cholinen emulgiert ist und durch einen Viskositatserhoher 
eine gelartige halbfeste Konsistenz aufweist. 
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Beschreibung 



Die Erfindung betrifft eine oral einzunehmende diateti- 
sche oder pharmazeutische Zubereitung, die eines oder meh- 
rere Triglyceride im Verb and enthalt, wobei diese Triglyce- 5 
ride zum Teil aus Fettsauren bestehen konnen, die ungesat- 
tigt sind. 

Oftmals miissen groBere Mengen olige Zubereitungen 
oral in solchen Mengen zugefiihrt werden, daB eine Appli- 
kation z. B. mit mehreren groBen Weichgelatinekapseln pro 10 
Tag, haufig mehr als 10, dem Patienten nicht zugemutet wer- 
den kann. 

Es ware deshalb der einfachste Weg, derartige Ole direkt 
zuzufiihren. 

Die direkte Aufnahme derartiger Ole ist jedoch be- 15 
schrankt, da reine Ole prinzipiell nicht gerne in groBeren 
Mengen geschluckt werden und viele Ole zusatzlich auBerst 
unangenehm schmecken oder einen widerlichen Geruch ha- 
ben, so daB Patienten und Verbraucher die Einnahme derar- 
tiger Ole ablehnen. 20 

Dies gilt insbesondere fur Fischole, die aufgrund ihrer 
Icosapentaensaure- und Docosahexaensauregehalte als vor- 
teilhaft zur Senkung erhohter Triglyceridspiegel angesehen 
werden. Solche Fischole werden derzeit in Dosen von 
10-20 g pro Tag als Kapselzubereitungen geschluckt, was 25 
auBerst unangenehm ist. 

Friiher war Lebertran die einzige medikamentose Vitamin 
D- und Vitamin A-Quelle. Er ist ebenfalls ein Fischol. Es 
wurde deshalb bereits vor Jahrzehnten versucht diese Fisch- 
leberole in eine geschmacklich akzeptable Form zu uberfuh- 30 
ren. 

Dieses Problem versuchte man dadurch zu losen, daB man 
Traganth und Gummi arabicum zur Herstellung einer 01- in- 
Wasser-Emulsion benutzte. 

Derartige Emulsionen sind jedoch nur begrenzt haltbar, 35 
schmecken tranig und eigneten sich allenfalls als Apothe- 
kenrezeptur fiir den sofortigen Gebrauch. 

Man hat weiterhin versucht, Saponine (Saponinum Erg.- 
B.6) als Emulgatoren zuzusetzen. Dies erhohte zwar die 
Haltbarkeit, der Zusatz von Saponinen ist jedoch nicht un- 40 
problematisch, da diese selbst pharmakologisch aktiv sind. 
Insofern ist eine Dauermedikation aufgrund von Nieren- 
schadigungen und dergleichen nicht sinnvoll. 

Andererseits wurde bereits versucht, solche Fischol ent- 
haltenen Ol-in- Wasser-Emulsionen mit parenteralen Losun- 45 
gen zuzufiihren. Eine derartige Losung ist beispielsweise in 
der DE 37 22 540 A beschrieben. Parenterale Losungen 
weisen zunachst den Nachteil auf daB sie osmotisch vertrag- 
lich sein mussen, was bei oral zugeftihrten Losungen nicht 
der Fall sein muB. Infolgedessen mussen parenterale Losun- 50 
gen in ihrem Gehalt den osmotischen Verhaltnissen im Blut 
angepaBt sein, d. h. man kann nur bestimmte Mengen an 01 
zufiihren. Des weiteren diirfen derartige parenterale Losun- 
gen Ole nur in Form von sehr geringen TropfchengroBen aus 
physiologischen Grunden enthalten. Dies ist darauf zuriick- 55 
zufiihren, daB Emboliegefahr bei groBeren Tropfchen droht 
und dariiber hinaus derartige geringe TropfchengroBen stro- 
mungstechnisch giinstig und erwiinscht sind. Andererseits 
crzcugt jedoch cine geringe TropfchengroBe cine insgesamt 
sehr groBe Oberflache, was bei parenteraler Zufuhr unpro- 60 
blematisch ist, bei oraler Zufuhr jedoch zu Problemen durch 
Oxidation, Geschmacksintensivierung und dergleichen fiih- 
ren kann. Bekanntlich haben beispielsweise die ungesatti- 
gen Fettsauren der Fischole eine extrem hohe Affinitat zu 
Sauerstoff was zur Bildung von unerwiinschten Peroxiden 65 
flihrt. Hierdurch wird wiederum ein auBerst unangenehmer 
Geschmack erzeugt, so daB bei oraler Zufuhr groBere Tropf- 
chengroBen von Vorteil sind. 



Desgleichen sind wegen der hohen Oberflachenspannung 
des Wassers von Ol-in- Wasser-Emulsionen prinzipiell 
schlecht herstellbar, was durch Zusatz von Glycerin verbes- 
sert wird. Andererseits sind dem Zusatz von Glycerin bei 
Parenteralia ebenfalls aus osmolaren Griinden Grenzen ge- 
setzt, da die auBere (waBrige) Phase der Emulsionen die 
physiologischc Osmolaritat des Bluts nicht iibcrschrcitcn 
darf. 

Infolgedessen ergeben sich bei einer Zubereitung von 
Olen zum Zwecke der oralen Anwendung prinzipiell andere 
Voraussetzungen. 

Da bei oralen Ol-in- Wasser-Emulsionen die Tropfchen- 
groBe nicht im Vordergrund steht, sondern nur darauf zu 
achten ist, daB eine stabile Ol-inWasser- Emulsion vorliegt, 
geht die der Erfindung zugrundeliegende Aufgabe dahin, 
eine oral zuzufuhrende Zubereitung moglichst mit relativ 
groBer TropfchengroBe in einer Ol-in- Was ser-Emulsion zur 
Verfiigung zu stellen, die einerseits physiologisch angenehm 
schmeckt, stabil ist und ohne groBere Schwierigkeiten her- 
zustellen ist. 

Diese Aufgabe wird dadurch gelost, daB die Zubereitung 
mit Phosphatidylcholin emulgiert ist und durch einen Visko- 
sitatserhoher eine gelartige halbfeste Konsistenz aufweist, 
die die Sedimentation verhindert. 

Die so hergestellte diatetische oder pharmazeutische Zu- 
bereitung ist einerseits wohlschmeckend, andererseits aber 
chemisch-physikalisch stabil und rahmt nicht auf d. h. es 
findet keine Phasentrennung zwischen dem 01 und der waB- 
rigen Phase statt. 

ErfindungsgemaB werden als Phosphatidylcholine Leci- 
thine, insbesondere Eilecithin oder Sojalecithin eingesetzt. 
Dabei kann auch reines Eigelb oder Vollei zur Herstellung 
derartiger Zubereitungen eingesetzt werden. 

Die mittlere TropfchengroBe der Emulsion, d. h. die mitt- 
lere GroBe der Oltropfchen kann in diesen Zubereitungen 
auch iiber 4 Mikron liegen. 

Dies kann mit iiblichen Emulsionsmischern erzielt wer- 
den, ohne daB besondere Hochdruckhomogenisatoren und 
dergleichen eingesetzt werden muBten. 

Unter Viskositatserhohern sind solche Stoffe zu verste- 
hen, die ublicherweise als Schleimbildner oder Emulgatoren 
im pharmazeutischen Bereich bzw. im lebensmitteltechno- 
logischen Bereich zugelassen sind, d. h. es werden Xant- 
hane, Traganth, Gummiarabicum, Guarmehl und derglei- 
chen eingesetzt. 

Die eingesetzte Menge hangt von der angestrebten Konsi- 
stenz der Zubereitung ab, die erfindungsgemaB eine gelar- 
tige und halbfeste Struktur auf weisen soil. 

Unter gelartig bzw. halbfest ist eine Viskositat zu verste- 
hen, die iiber 700 mPas bei 20 °C liegt, wobei diese Werte 
mit einem iiblichen Rotationsviskosimeter gemessen wer- 
den. 

Man setzt ublicherweise der auBeren Phase derartiger Zu- 
bereitungen 0,5—15 Gew.-% derartiger viskositatserhohen- 
der Substanzen zu, wobei z. B. gut verarbeitbare und homo- 
gene Gele dadurch erhalten werden, daB man Xanthang- 
ummi allein oder in Kombination mit Guarmehlen (in einem 
Verhaltnis von ca. 2 : 1) einsetzt. 

Wic bereits cingangs fcstgcstcllt, cignct sich Wasscr nur 
bedingt zur Herstellung von OAV-Emulsionen. 

Insofern werden oberflachenspannungserniedrigende 
Substanzen, wie Glycerin, oder mehrwertige Alkohole, wie 
S orbit, Xylit und Mannit, eingesetzt. Hierdurch kann u. a. 
auch die mikrobiologische Stabilitat sichergestellt werden 
bzw. kein weiterer Zusatz von Konservierungsstoffen not- 
wendig sein. 

Es hat sich herausgestellt, daB man durch erhohte Zusatze 
von Glycerin und/oder mehrwertige Alkohole (>30 Gew.- 
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%) auch groBere Dichte-Unterschiede zwischen der inneren 
oligen und der auBeren waBrigen Phase erhalt, was wie- 
derum eine Phasentrennung durch Aufrahmen begiinstigt. 

Setzt man nun Xanthangummi zu derartigen glycerinhal- 
tigen Losungen zu, so gelingt es uberraschenderweise, die 5 
Viskositat einer Emulsion, auch dann noch zu erhohen, 
wcnn dcrcn auBcrc Phase wcnigcr als 50 Gcw.-% Wasscr 
enthalt. Dadurch ist ein Aufrahmen praktisch nicht mehr 
moglich, d. h. man erhalt eine stabile waBrige Emulsion, die 
in ihrer Struktur fixiert ist. 10 

Ublicherweise setzt man, bezogen auf die auBere Phase, 
bis zu 70 Gew.-% Glycerin (und/oder mehrwertige Alko- 
hole; auch Zucker, wie Saccharose oder Maltodextrine sind 
moglich) und bis zu 1 Gew.-% Xanthangummi ein, wobei 
das Verhaltnis (in Gew.-%) von Xanthangummi zu Glycerin 15 
(bzw. mehrwertigen Alkoholen) in einem Bereich von 30:1 
bis 120 : 1 liegt. 

Bezogen auf die Gesamtzusammensetzung, betragt der 
Anteil von Glycerin (und/oder mehrwertigen Alkoholen bis 
zu40%. 20 

Der Zusatz von Xanthangummi ist insofern vorteilhaft, 
als bei anderen Quellmitteln mit derartig geringen Wasser- 
anteilen (weniger als 50%) ublicherweise keine Quellfahig- 
keit mehr gegeben ist, so daB diese Quellmittel allein nicht 
mehr einsetzbar sind. 25 

ErfindungsgemaB gelingt es daher stabile halbfeste Gele 
herzustellen, die es ermoglichen, den Olgeschmack zu iiber- 
decken und eine stabile, in groBen Mengen zufiihrbare Dar- 
reichungsform herzustellen. 

Zur Verhinderung der Oxidation werden dabei diese Zu- 30 
bereitungen vorteilh after weise sauerstofffrei, d. h. unter Zu- 
fiihrung von Stickstoff oder anderen nicht oxidativen Gasen 
gehalten. 

Eine bevorzugte Ausfuhrungsform der Erfindung enthalt 
somit mehr als 30 Gew.-%, insbesondere mehr als 50 Gew.- 35 
%, Ol und demzufolge weniger als 70% Wasser, vorteilhaf- 
terweise weniger als 50% Wasser. Der Emulgatorgehalt liegt 
vorteilhafterweise bei 10% des verwendeten Olanteils bei 
der Verwendung von Eilecithin sowie 25% bei der Verwen- 
dung von Sojalecithin und nativen Eiern. 40 

Als Ole lassen sich Fischole einsetzen, die vorteilhafter- 
weise bereits gereinigt sind und im nicht oxidierten Zustand 
nur noch einen geringen unangenehmen Geschmack aufwei- 
sen, Nachtkerzenol, Rizinusol, Distelol und dergleichen. 
Auch etherische Ole oder Gemische etherischer Ole mit fet- 45 
ten Olen konnen verwendet werden. Die Menge der viskosi- 
tatserhohenden Substanzen liegt vorteilhafterweise bei 0,5 
bis 15%. 

Die innere Phase einer derartigen Zubereitung hat zu- 
nachst die Struktur einer Mayonnaise und wird iib richer- 50 
weise sauerstofffrei mittels S ticks toffbegasung hergestellt 
und unter gleichen Bedingungen mit dem getrennt herge- 
stellten Gel vermischt. Das fertige Emulsionsgel wird in 
sauerstoffundurchlassigen Behaltern fester oder halb fester 
Form abgepackt. Es handelt sich hier um Tuben, Einmaldo- 55 
sen oder Glasbehalter. Es kann jedoch aber auch eine Kunst- 
stoffverpackung sein, die in Laminatform mit einer sauer- 
stoffundurchlassigen Aluminiumfolie versehen ist. 

In jcdcm Fall kann mit einer derartigen Zubereitung cine 
tagliche Darreichungsform von 10-20 g zur Verfiigung ge- 60 
stellt werden, beispielsweise eine 10 g Ol enthaltende halb- 
feste OAV-Emulsion in sauerstofffrei em Zustand. Entspre- 
chend dem taglichen Bedarf werden dann mehrere derarti- 
ger Portionen eingenommen. 

Vorteilhafterweise wird der Ol-in-Wasser-Emulsion auch 65 
noch eine oder mehrere geschmacksbildende Substanzen 
zugesetzt, insbesondere Fruchtsauren, geschmacksbildende 
Ole und dergleichen. Die gelartige Struktur der Ol-in-Was- 
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ser-Emulsion ist erfindungsgemaB auch bei der Zugabe von 
Sauren stabil, sofern die erfindungsgemaBen Viskositats- 
werte eingehalten werden. 

Die folgenden Beispiele erlautern die Erfindung. 

Anwendungsbeispiele 

Anwendungsbeispiel 1 

Der Inhalt von einem Ei wird homogen vermischt. 

In 45,0 g dieses Gemisches werden 450,0 ml Fischol (p = 
0,9253 g/ml) entsprechend 416,4 g eingearbeitet, bis eine 
homogene Mayonnaise entstanden ist. 

Gleichzeitig werden 300 g S orbit, 50 g Xylit, 15 g Bern- 
steinsaure und 150 g Wasser bei 50°C geschmolzen bis ein 
homogenes Gemisch entstanden ist. 

Dann wird eine Suspension aus 3 g Xanthangummi in 
10 ml 90%igem Alkohol eingeriihrt. Nachdem ein Gel ent- 
standen ist, wird eine Suspension von 2,5 g Guarrnehl in 5 g 
Glycerin eingeruhrt um die Viskositat des Gels zu erhohen. 

Nach ca. einer Stunde Ruhren wird die Mayonnaise voll- 
standig eingearbeitet und das Gel in Tuben oder Einmaldo- 
senbehalter abgefiillt. 

Alle Arbeiten sind unter Inertgas durchzufiihren. 

Anwendungsbeispiel 2 

Der Inhalt von einem Ei wird homogen vermischt. 

In 45,0 g dieses Gemisches werden 450,0 ml Fischol (p = 
0,9253 g/ml) entsprechend 416,4 g eingearbeitet, bis eine 
homogene Mayonnaise entstanden ist. 

Gleichzeitig werden 86,0 g S orbit, 260,0 g Glycerin, 
194,0 g Wasser, in dem 2 g konz Salzsaure gelost sind, ver- 
mischt bis 540,0 g eines homogenen Gemisches entstanden 
ist. 

Dann wird eine Suspension aus 4,32 g Xanthangummi in 
5 ml 90%igem Alkohol eingeruhrt. Nachdem ca. 1 kg eines 
Gels entstanden ist, wird die Mayonnaise vollstandig einge- 
arbeitet und das Gel in Tuben oder Einmaldosenbehalter ab- 
gefullt. 

Alle Arbeiten sind unter Inertgas durchzufiihren. 

Anwendungsbeispiel 3 

40 g Eilecithin werden in 10 g Glycerin und 60 ml Wasser 
dispergiert. 

In diese Grundlage werden 450,0 ml Fischol (p 
0,9253 g/ml) entsprechend 416,4 g eingearbeitet, bis eine 
homogene Mayonnaise entstanden ist. 

Gleichzeitig werden 68,8 g S orbit, 208,0 g Glycerin, 
155,2 g Wasser, in dem 1 g konz Salzsaure gelost ist, ver- 
mischt bis ein homogenes Gemisch (431,0 g) entstanden ist. 

Dann wird eine Suspension aus 3,5 g Xanthangummi in 
4 ml 90%igem Alkohol eingeruhrt. Nachdem ca. 1 kg eines 
Gels entstanden ist, wird die Mayonnaise vollstandig einge- 
arbeitet und das Gel in Tuben abgefiillt. 

Alle Arbeiten sind unter Inertgas durchzufiihren. 

Anwendungsbeispiel 4 

40 g Eilecithin werden in 10 g Glycerin und 60 ml Wasser 
dispergiert. 

In diese Grundlage werden 450,0 ml Nachtkerzenol (p = 
0,9246 g/ml) entsprechend 416,0 g eingearbeitet, bis eine 
homogene Mayonnaise entstanden ist. 

Gleichzeitig werden 250 g Saccharose, 100 g Sorbit und 
150 g Wasser, in dem 5 g Weinsaure gelost ist, vermischt bis 
ein homogenes Gemisches entstanden ist. 
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Dann wird eine Suspension aus 3,0 g Xanthangummi in 
4 ml 90%igem Alkohol eingeriihrt. Nachdem ein Gel ent- 
standen ist, wird die Mayonnaise vollstandig eingearbeitet 
und das Gel in Tuben abgefullt. 

Alle Arbeiten sind unter Inertgas durchzufiihren. 5 

Anwcndungsbcispicl 5 

40 g Eilecithin werden in 10 g Glycerin und 60 ml Wasser 
dispergiert. 10 

In diese Grundlage werden 450,0 ml Rizinusol eingear- 
beitet, bis eine homogene Mayonnaise entstanden ist. 

Gleichzeitig werden 150 g Sorbit, 50 g Xylit, 50 g Man- 
nit, 200 g Wasser, in dem 5 g Citronensaure gelost ist, ver- 
mischt bis ein homogenes Gemisch entstanden ist. 15 

Dann wird eine Suspension aus 3,5 g Xanthangummi in 
4 ml 90%igem Alkohol eingeruhrt. Nachdem ein Gel ent- 
standen ist, wird die Mayonnaise vollstandig eingearbeitet 
und das fertige Produkt abgefullt. 

Alle Arbeiten sind unter Inertgas durchzufiihren. 20 



7. Zubereitung nach Anspruch 6, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB der emulsionsbegunstigende Stoff Glyce- 
rin oder mehrwertige Alkohole sind, vorzugsweise 
Sorbit, Xylit und/oder Mannit. 

8. Zubereitung nach einem der Anspruche 1 bis 7, da- 
durch gekennzeichnet, daB der Olgehalt iiber 30, vor- 
zugsweise iibcr 40 Gcw.-%, der Rest aus der auBcrcn 
waBrigen Phase besteht. 

9. Zubereitung nach einem der Anspruche 1 bis 8, da- 
durch gekennzeichnet, daB die Zubereitung Ge- 
schmackskorrigentien, vorzugsweise Fruchtsauren 
und/oder Fruchtaromen, enthalt. 



Anwendungsbeispiel 6 

Der Inhalt von einem Ei wird homogen vermischt. 

In 45,0 g dieses Gemisches werden 450,0 ml eines Gemi- 25 
sches aus 150 ml Anisol und 300 ml mittelkettige Triglyce- 
ride eingearbeitet, bis eine homogene Mayonnaise entstan- 
den ist. 

Gleichzeitig werden 300 g Sorbit, 50 g Xylit, 15 g Bern- 
steinsaure und 150 g Wasser bei 50°C geschmolzen bis ein 30 
homogenes Gemisch entstanden ist. 

Dann wird eine Suspension aus 3 g Xanthangummi in 
10 ml 90%igem Alkohol eingeruhrt. Nachdem ein Gel ent- 
standen ist, wird eine Suspension von 2,5 g Guarmehl in 5 g 
Glycerin eingeruhrt um die Viskositat des Gels zu erhohen. 35 

Nach ca. einer Stunde Ruhren wird die Mayonnaise voll- 
standig eingearbeitet und das Gel in Tuben oder Einmaldo- 
senbehalter abgefullt. 

Alle Arbeiten sind unter Inertgas durchzufiihren. 

40 

Patentanspriiche 



1. Oral einzunehmende diatetische oder pharmazeuti- 
sche Zubereitung, enthaltend eines oder mehrere Tri- 
glyceride im Verb and mit einem Anteil an ungesattig- 45 
ten Fettsauren in einer Ol-in-Wasser-Emulsion, da- 
durch gekennzeichnet, daB die Zubereitung mit einem 
oder mehreren Phosphatidylcholinen emulgiert ist und 
durch einen Viskositatserhoher eine gelartige, halbfeste 
Konsistenz aufweist. 50 

2. Zubereitung nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB das Phosphatidylcholin von Ei oder Soja 
stammt. 

3. Zubereitung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB die Zubereitung eine Viskositat von 55 
mehr als 700 mPas, vorzugsweise mehr als 1 Pas, auf- 
weist. 

4. Zubereitung nach einem der Anspruche 1 bis 3, da- 
durch gekennzeichnet, daB die viskositatscrhohenden 
Substanzen Schleimbildner oder Gelbildner sind. 60 

5. Zubereitung nach Anspruch 4, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB die Zubereitung Xanthan, Guarmehl, Tra- 
ganth, Gummiarabicum, Natriumcarboxymethylcellu- 
lose und/oder Starke, die gegebenenfalls derivatisiert 
ist, aufweist. 65 

6. Zubereitung nach einem der Anspruche 1 bis 5, da- 
durch gekennzeichnet, daB die Zubereitung emulsions- 
begunstigende Stoffe aufweist. 
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Abstract of DE1 97561 23 

An orally administered composition containing unsaturated fatty acids (e.g. fish oiis) Is mixed with one 
or more phosphatidyl choline emulslfiers and a viscosity improver to give oii-in-water emulsions with 
improved stability and taste. An orally administered dietetic or pharmaceutical composition containing 
one or more triglycerides combined with unsaturated fatty acids In an oil-in-water emulsion where the 
emulsifier comprises one or more phosphatidyl cholines is new The composition also contains a 
viscosity improver, giving a gel-like, semi-solid consistency. 
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